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Resumo

A creatina pode promover efeitos ergogénicos na pratica do exercicio fisico de alta intensidade,
entretanto, sdo encontradas poucas evidéncias que relatam a respeito dos efeitos morfométricos
e estereoldgicos da associacdo desses componentes em modelos experimentais. Para isso,
foram selecionados 24 ratos Wistar que se encontravam com idade de 15 semanas e estavam
sob condicbes de alimentacdo e hidratacdo controladas. Para verificar as modificacBes
morfométricas e estereoldgicas foi feita a classificacdo dos animais em quatro grupos: o controle,
suplementado, treinamento, e treinamento e suplementado. Os animais dos grupos com
suplementacgédo de creatina foram suplementados (via gavagem) nas dosagens de 300 mg/kg de
massa corporal durante nove semanas, sendo o periodo igual de treinamento que os animais
que foram treinados estiveram submetidos, com o programa de treinamento baseado nos
estudos de Honenberg & Farrar. Apos o periodo de experimentacéo, 0s animais repousaram por
48 horas e foram feitas as excisfes dos musculos latissimo do dorso e biceps braquial, que
posteriormente foram submetidos ao protocolo de cortes histolégicos em criostato, seguido da
coloracdo em hematoxilina e eosina. Os resultados morfométricos indicaram poucas
modificacdes da area nuclear para os grupos do experimento, apresentando diferenca estatistica
apenas no grupo treinado e suplementado em relacéo aos outros grupos do estudo. A perimetria
sarcoplasmatica foi mais evidente também no grupo submetido a ambos tratamentos. A anélise
estereoldgica verificou a presencga de alguns fagdcitos mononucleares no tecido muscular, sem,
entretanto, apresentar condicBes de inflamacado tecidual severa. Conclui-se, portanto, que a
creatina apresenta efeitos morfométricos mais evidentes quando associada ao treinamento de
forca.

Palavras-chave: exercicio; creatina; técnicas histologicas; anatomia e histologia.

Abstract

Creatine may promote ergogenic effects in the practice of high intensity exercise. However, there
is little evidence to report on the morphometric and stereological effects of the association of these
components in experimental models. Twenty-four Wistar rats, aged 15 weeks and under
controlled feeding and hydration conditions, were selected. To verify the morphometric and
stereological modifications, the animals were classified into four groups: control, supplemented,
training, and training and supplemented. Creatine supplemented animals were supplemented (via
gavage) at dosages of 300 mg/kg body mass for nine weeks, and the same training period as the
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animals that were trained performed a training program based on the studies of Honenberg &
Farrar. After the experimentation period, the animals rested for 48 hours and the latissimus dorsi
and biceps brachii muscles were excised, which were later submitted to the cryostat histological
section protocol, followed by hematoxylin and eosin staining. The morphometric results indicated
few modifications of the nuclear area for the groups of the experiment, presenting statistical
difference only the trained and supplemented group in relation to the other groups of the study.
Sarcoplasmic perimetry was also more evident in the group undergoing both treatments. The
stereological analysis verified the presence of some mononuclear phagocytes in the muscular
tissue, without, however, presenting conditions of severe tissue inflammation. We concluded,
therefore, that creatine has more evident morphometric effects when associated with strength
training.

Keywords: exercise; creatine; histological techniques; anatomy and histology.

Introducao

Creatina ou acido a-metil-guanidinoacético € uma amina de ocorréncia natural exclusiva
de células eucaridticas [1]. Encontrada liviemente no plasma sanguineo, citoplasma celular ou
fosforilada, nesse dltimo caso, normalmente esta na mitocéndria ou em transicdo dessa organela
para o citoplasma da célula [2].

A formacao enddgena de creatina ocorre por meio de uma série de reacbes metabdlicas
que resultam nessa molécula [3]. Inicialmente, a sintese se da a partir dos aminodacidos arginina,
metionina e glicina, processo que envolve duas reagbes complementares [4]. Na primeira, a
enzima glicina amidinotransferase (AGAT) cataliza o aminoacido L-arginina, transferindo-o para
a regido amino terminal da glicina. O resultado desta etapa é a formacado de guanidinoacetato e
ornitina. A segunda etapa ira reunir a S-adenosilmetionina ao metilato guanidinoacetato, reagéo
mediada pela enzima guanidinoacetato metiltransferase (GAMT). Ao final desta reacdo obtém-
se creatina e S-adenosil-homocisteina. A sintese enddgena ocorre nos rins e no pancreas,
devido a presenca em grandes quantidades da enzima AGAT. No figado, observa-se elevada a
presenca de GAMT, contudo pode ser diminuida em caso de consumo exdgeno elevado de
creatina [5].

Tal consumo é observado com frequéncia em atletas e participantes de atividade e
treinamentos que envolvem a utilizacdo de forga, bem como o treinamento resistido, treinamento
funcional, powerlifting, levantamentos de pesos e outras modalidades que requerem essa
valéncia fisica [6]. A utilizagdo exdgena de creatina se da por meio da suplementacao,
normalmente da isoforma monoidratada, nas dosagens recomendadas pelas pesquisas e
pareceres internacionais, que variam de 0,3 g a 0,5 g de creatina por quilograma de massa
corporal [5-7]. Os principais efeitos do consumo exdgeno sdo melhoras ergogénicas e aumento
de forca muscular, além de potenciais efeitos preventivos a lesdes, protecdo das células neurais
e termorregulacéo corporal [1-8].

A creatina é a principal molécula de transporte de fosfato em meio intracelular [2]. Devido
a isso, oferece a capacidade de converter adenosina difosfato em adenosina trifosfato, por meio
da agdo enzimdtica da creatina quinase [9]. Esse mecanismo confere ao musculo rapida
regeneracao energética para atividades de alta intensidade e utilizagcdo de forga, proximas as
capacidades maximas do individuo [10].

Genericamente, um homem de 70 quilos dispde de 120 a 130mmol de creatina a cada
quilo de massa corporal seca. Entretanto, ao fazer uso do suplemento, os estoques podem
chegar a 160mmol [5]. Alguns estudos identificaram que dosagens altas de creatina disponivel
para as células musculares beneficia a resisténcia muscular e a produ¢éo de torque [9,11-13].
Ainda, alguns autores pontuam que a creatina pode apresentar potenciais efeitos anti-
inflamatérios [14], fato que ainda ndo é conhecido por completo na literatura. Ndo obstante, a
disponibilidade aumentada de creatina para o tecido nervoso apresenta melhoras funcionais e
potencial efeito protetor [16].

Em uma perspectiva historica, a creatina ja foi considerada um suplemento nocivo a
salide, principalmente aos rins [17]. Todavia, na atualidade estudos vao de encontro com os
resultados das primeiras observacfes a respeito da creatina, apresentando a comunidade
cientifica que a utilizagdo do suplemento em dosagens recomendadas pelas entidades
internacionais apresenta estritamente efeitos positivos [17-20]. E em caso de dosagens acima
das recomendadas, é observado, frequentemente na literatura, um aumento da atividade do
transito intestinal. Os prejuizos renais observados anteriormente, salvaguardado os casos de
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pacientes que ja apresentam ou apresentaram doencas nesse 6rgdo [21], parece nao ter
relacdes com o uso suplementar de creatina exdgena [5,7].

Diante de uma vasta literatura a respeito do tema, bem como dos avangos cientificos que
permitiram compreender os efeitos da creatina em diversos sistemas, poucos estudos elucidam
a relacdo do aumento do volume celular de fibras musculares associadas ao uso do suplemento
[22], fato esse que representa uma lacuna no conhecimento acerca desta tematica. O aumento
da area de seccéo transversa esta diretamente associado a uma melhora da producao de forca
[9] e diminuicdo da perda de massa muscular [11], além de maior producéo de torque [13]. Tais
efeitos podem ser benéficos em muitas situacdes, desde atletas que buscam melhoras de
desempenho [1] até idosos que sofrem de doencas degenerativas que afetam o sistema
musculoesquelético [14].

Obijetivo

Analisar os efeitos morfométricos e estereolégicos do uso de creatina monoidratada em
associacdo ou nao ao treinamento de forga no tecido musculoesquelético de animais da espécie
Rattus novergicus var. albinus

Material e métodos

O presente estudo foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa animal da Faculdade
de Medicina de Jundiai sob o parecer nimero 490/12. E valido salientar que todos os
procedimentos aplicados seguiram os protocolos de organiza¢6es de bons tratos aos animais e
respeito aos modelos experimentais, redigidos por entidades nacionais e internacionais de
regulamentacao e ética em pesquisa.

Foram selecionados 24 animais da espécie Rattus novergicus var. albinus, do filo dos
roedores e da classe dos mamiferos. Esses animais foram organizados em quatro grupos, cada
um com seis animais. O grupo controle (GC) recebeu exclusivamente racdo e agua ad libitum 24
horas por dia e com ciclo de 12/12 de luz. O grupo suplementado com creatina (GS) recebeu o
mesmo tratamento alimentar que o primeiro grupo, entretanto, trés vezes semanais (segundas,
quartas e as sextas-feiras), durante nove semanas, recebeu a suplementacdo de 0,3 g de
creatina monoidratada por quilograma de massa corporal (via gavagem). O grupo treinamento
(GT), assim como 0s outros grupos, teve a mesma dieta e padrédo de sono e claridade, todavia
praticou as segundas, quartas e sextas-feiras, durante nove semanas, um protocolo de
treinamento de for¢ca, com aumento de carga progressiva. O grupo treinamento e suplementacéo
de creatina (GTS) recebeu o tratamento do grupo GS em associacdo ao grupo GC,
estabelecendo assim um grupo que fez uso do suplemento e do treinamento durante o periodo
de nove semanas.

ApGs o periodo experimental, 0s animais repousaram por 48 horas e foram induzidos
anestesicamente com etoxietano, promovendo acdo depressora do sistema nervoso central.
Sequencialmente os mesmos foram eutanaziados em equipamento de CO2, evitando assim
qualquer sofrimento ao animal. Os tecidos musculares do biceps braquial e do latissimo do dorso
foram entdo retirados dos animais e seguiu-se o protocolo de estudo histolégico em hematoxilina
e eosina, proposto por Fernandes et al. [15] para verificagdo em microscopia de luz. Foram
utilizadas objetivas com aumento em 10, 40 e 100X. A morfometria foi realizada por meio de uma
ocular integradora, ocular quadriculada e morfometria computadorizada feita pelo software Image
Tool modelo 3.0 (desenvolvido pela UTHSCSA). A analise estatistica foi conduzida no software
BioState (verséo LE 6.9.1.0)

Resultados

Com o objetivo de verificar as alteracdes morfométricas e estereoldgicas frente ao uso
do suplemento creatina monoidratada em associa¢éo ou ndo ao treinamento de forca, os nlcleos
e os citoplasmas dos midcitos foram analisados. A seguir, os graficos de 1 a 8 apresentam 0s
resultados observados. Posteriormente as imagens dos tecidos seréo apresentadas.

197



Revista Brasileira de Fisiologia do Exercicio 2019;18(4):195-208 & 198

area nuclear (UM)

Grupo ( ontrole (GC) Grupo Creatinn (G35) Grupo [remanento Grupo Creating +
(GT) [remamento (GTS)
Morfometria da area nuclear das fibras do musculo biceps braquial em diferentes condigbes conforme o protocolo
experimental. O sinal *indica diferenca estatistica em relagéo ao grupo controle. A analise estatistica utilizada foi Anova

one way assumindo o p < 0,05 e com teste de verificacdo de Kruskal-Wallis para cada grupo do experimento. Estatistica
realizada no software BioState (Versdo LE 6.9.1.0)

Gréfico 1 — Area dos nucleos das fibras musculo-esqueléticas do musculo biceps braquial

Apo6s a analise morfométrica da area nuclear, seguiu-se a verificagdo do perimetro desta
importante organela eucaridtica. Nesse sentido, o grafico dois apresenta os resultados
observados.

*H

perimetro nuclear (uM)

Grupo Controle (GC) Grupo Creatina (GS)  Grupo Tremamento Grupo Creatma +
(GT) Tremamento (GTS)
A sinalizag@o com * indica diferenca estatistica em relagdo ao grupo controle. A sinalizagcdo com $ apresenta diferenca

estatistica aos outros grupos do experimento. O tratamento estatistico utilizado foi Anova one way assumindo o p < 0,05

e com teste de verificagdo de Kruskal-Wallis para cada grupo do estudo. Estatistica realizada no software BioState
(Versao LE 6.9.1.0)

Grafico 2 - Analise morfométrica do perimetro nuclear das fibras do misculo biceps braquial
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Andlise morfométrica da area sarcoplasmatica das fibras do musculo biceps braquial dos grupos experimentais. A
sinalizagdo com * indica diferenca estatistica em relagdo ao grupo controle. A sinalizacdo com $ apresenta diferenga
estatistica aos outros grupos do experimento. O tratamento estatistico utilizado foi Anova one way assumindo o p < 0,05

e com teste de verificagdo de Kruskal-Wallis para cada grupo do estudo. Estatistica realizada no software BioState
(Versao LE 6.9.1.0)

Gréfico 3 — Area sarcoplasmatica das fibras musculo-esqueléticas do musculo biceps braquial

As andlises morfométricas do nudcleo celular devem ser sempre acompanhadas das
analises morfométricas citoplasmaticas [15], nesse sentido, buscando estabelecer relagdes entre
as duas regides celulares mais evidentes em microscopia de luz. Assim, os proximos gréaficos
(trés e quatro) ilustram as observacdes do sarcoplasma dos miécitos dos grupos deste estudo.

Perimetro Citoplasma (uM)

GT Tremamentc

Andlise morfométrica do perimetro sarcoplasméatico das fibras do musculo biceps braquial. A sinalizagdo com * indica
diferenca estatistica em relagdo ao grupo controle. O tratamento estatistico utilizado foi Anova one way assumindo o p <

0,05 e com teste de verificac@o de Kruskal-Wallis para cada grupo do estudo. Estatistica realizada no software BioState
(Versao LE 6.9.1.0)

Grafico 4 — Perimetro sarcoplasmatico das fibras musculo-esqueléticas do musculo biceps
braquial

Em conjunto com a morfometria foi realizada a andlise estereoldgica, que consiste em
observar as condi¢fes teciduais e as modificacGes frente aos diversos tratamentos propostos
neste estudo. Assim, as imagens a seguir apresentam a esterologia do musculo biceps braquial.
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Figura 1 - Grupo controle do estudo. Al apresenta corte histoldgico do misculo biceps braquial
dando maior atenc¢éo a regiao estromal do tecido (seta). Aumento de 10X. A2 apresenta o corte
histolégico do musculo biceps braquial com grande area de tecido muscular, aumento de 10X.
A3 apresenta o corte histoldgico do biceps braquial com aumento de 40X. Identificados em roxo
0s nucleos celulares e em vermelho ou roseado os citoplasmas

Figura 2 - Grupo suplementado com creatina monoidratada. A1 apresenta corte histoldgico do
musculo biceps braquial em objetiva de 10X, assim como o quadro A3 (que identifica pela seta
a area estromal). A2 apresenta o corte histol6gico com aumento de 40X e identifica uma regido
de sustentacao do tecido muscular, area de estroma (seta), proximo a fibra (cabeca de seta)

Figura 3 - Grupo treinamento de forca. Al apresenta o corte histolégico do biceps braquial em
aumento de 10X, assim como o quadro A3. A seta no quadro A3 identifica uma regido de intensa
atividade de células do sistema fagocitario mononuclear, proximos ao limen de uma artéria. A2
identifica o corte com aumento de 40X e a seta apresenta um nucleo da fibra muscular

Figura 4 - Grupo treinamento e suplementados com creatina monoidratada. Al identifica o corte
histoldgico do biceps braquial com aumento de 40X. A2 e A3 estao apresentando o corte com
aumento de 10X. A seta em A3 identifica uma regido com intensa atividade de células do sistema
fagocitario mononuclear, em area estromal

Os resultados observados nos musculos latissimo do dorso foram diferenciados dos
observados no musculo biceps braquial. Os gréficos a seguir expressam as observacfes das
areas e perimetros nucleares e, posteriormente, sarcoplasmaticos.
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Grupo Controle (GC)  Grupo Creatina (GS) Grupo Tremamento Grupo Creatina +
(GT) [remamento (GTS)
Andlise morfométrica da area nuclear das fibras do musculo latissimo do dorso dos grupos experimentais. A sinalizagao
com * indica diferenga estatistica em relagdo ao grupo controle. O tratamento estatistico utilizado foi Anova one way

assumindo o p<0.05 e com teste de verificagdo de Kruskal-Wallis para cada grupo do estudo. Estatistica realizada no
software BioState (Versé&o LE 6.9.1.0)

Gréfico 5 — Area dos nucleos das fibras musculo-esqueléticas do musculo latissimo do dorso

A analise morfométrica do perimetro nuclear das fibras do latissimo do dorso indicaram

gue esse musculo se comportou de modo diferente do biceps braquial. O gréafico 6 ilustra essa
observagéo.

perimetro nuclear (uM)

Grupo Controle (GC) Grupo Creatma (GS)  Grupo Tremamento Grupo Creatna +
(GT) Tremamento (GTS)
Andlise morfométrica do perimetro nuclear das fibras do misculo latissimo do dorso dos grupos experimentais. A
sinalizag@o com * indica diferenca estatistica em relagdo ao grupo controle. O tratamento estatistico utilizado foi Anova

one way assumindo o p < 0,05 e com teste de verificagdo de Kruskal-Wallis para cada grupo do estudo. Estatistica
realizada no software BioState (Vers&o LE 6.9.1.0)

Grafico 6 - Perimetro dos nucleos das fibras musculo-esqueléticas do musculo latissimo do
dorso

Conforme mencionado anteriormente, se faz necessaria a comparacao morfolégica entre
0s nlcleos e também entre os citoplasmas, que nesse estudo se trata do sarcoplasma, em

estudos envolvendo a microscopia de luz. Nesse sentido, os gréaficos sete e oito apresentam
esses resultados.
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area citoplasmatica (uM)

Andlise morfométrica da area sarcoplasmatica das fibras do musculo latissimo do dorso dos grupos experimentais. A
sinalizag@o com * indica diferenca estatistica em relagdo ao grupo controle. O tratamento estatistico utilizado foi Anova
one way assumindo o p < 0,05 e com teste de verificagdo de Kruskal-Wallis para cada grupo do estudo. Estatistica
realizada no software BioState (Vers&o LE 6.9.1.0)

Grafico 7 — Area sarcoplasmatica dos nucleos das fibras musculo-esqueléticas do musculo
latissimo do dorso

perimetro citoplasmatico (uM)

Gl nento (G1

Analise morfométrica da area nuclear das fibras do musculo latissimo do dorso dos grupos experimentais. A sinaliza¢éo
com * indica diferenga estatistica em relagdo ao grupo controle. O tratamento estatistico utilizado foi Anova one way
assumindo o p < 0,05 e com teste de verificagao de Kruskal-Wallis para cada grupo do estudo. Estatistica realizada no
software BioState (Versé&o LE 6.9.1.0)

Grafico 8 — Perimetro sarcoplasmético dos nucleos das fibras musculo-esqueléticas do masculo
latissimo do dorso

Posteriormente as andlises morfométricas, o estudo da estereologia tecidual foi
conduzido. As imagens a seguir apresentam o comportamento e as condicbes

musculoesqueléticas frente aos tratamentos experimentados nesta pesquisa, no musculo
latissimo do dorso.
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4 LI
Figura 5 - Grupo controle, cortes transversais do musculo latissimo do dorso. Al apresenta area
muscular proxima do tecido estromal (evidenciado pela seta branca). A2 apresenta a regido
ventral do musculo. Cabecas de setas indicam o endomisio revestindo as fibras musculares. As
setas pretas apontam para os nucleos periféricos do latissimo do dorso. Objetiva de 40X

/

Figura 6 - Grupo Creatina, cortes transversais do musculo latissimo do dorso. Al apresenta area
muscular com intensa atividade de células do sistema fagocitario mononuclear (circulo branco),
regido estromal apontada pela seta branca e pela cabeca de seta preta o endomisio. As setas
pretas indicam os nucleos periféricos do latissimo do dorso. A2 apresenta uma area do ventre
muscular. Objetiva de 40X

Figura 7 - Grupo Treinamento, cortes transversais do musculo latissimo do dorso. Al apresenta
ventral do musculo. O circulo branco evidencia area com células do sistema fagocitario
mononuclear. Setas pretas aponta para os nucleos periféricos. O quadro A2 apresenta regido
associada a lamina de tecido conjuntivo, sendo indicada pela seta branca. Objetiva de 40X
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Figura 8 - Grupo treinado e suplementado com creatina, cortes transversais do musculo latissimo
do dorso. Al apresenta regido muscular com associagéo ao tecido estromal sendo indicado pela
seta branca. A seta preta, tanto em Al quanto no quadro A2, aponta para os nlcleos celulares
periféricos das fibras musculares. A cabeca de seta em A2 indica o endomisio e a seta branca
indica o perimisio. Objetiva de 40X

Portanto, os resultados morfométricos indicaram uma diferenciagdo das condi¢fes
nuclear e sarcoplasmatica entre os grupos do experimento. Além disso, num comparativo entre
0s musculos analisados, também houve diferencas, apesar de ambos pertencerem ao mesmo
sistema. Ainda, a presenca de algumas células fagocitarias mononucleares persistentes apos 48
horas de treinamento também séo fatores que devem ser levados a discussoes, haja vista a
relagdo entre o reparo tecidual e a presencga dessas células.

Discussao

O tamanho nuclear e suas caracteristicas sdo fatores fundamentais no diagnéstico
patolégico e no entendimento do comportamento celular em um determinado momento [22].
Entretanto, a maior parte dos estudos que investigam a morfologia desta organela se concentram
em aspectos qualitativos, deixando os quantitativos em segundo plano [23]. O mesmo é valido
para outras regides celulares, tal qual o citoplasma ou, como no caso da presente pesquisa, 0
sarcoplasma [24].

Nas ciéncias que investigam os fendbmenos esportivos, ha uma concentra¢do maior dos
pesquisadores na area molecular e seus efeitos observaveis frente as diferentes praticas de
treinamento e atividade fisica [25-30]. Nao obstante, poucos pesquisadores desse segmento
aprofundam os estudos nas modificagBes morfolégicas e no uso de técnicas histolégicas para a
verificacdo de tais alteracdes, em especial na Educacdo Fisica, profissdo que tem grande
interesse pelas descobertas dos efeitos do exercicio no organismo [31].

No presente estudo se deu preferéncia, portanto, aos aspectos quantitativos e
qualitativos, buscando assim preencher algumas lacunas do conhecimento acerca desta
temética.

Os resultados observados, no que diz respeito ao nucleo celular do muisculo biceps
braquial, mostraram que o tratamento com creatina monoidratada, feito no GS, durante o periodo
de nove semanas via gavagem trés vezes semanais, aumentou a area nuclear em 0,46 um, em
comparacdo ao grupo controle. Todavia, o treinamento praticado pelo grupo trés também
modificou a area nuclear, aumentando-a em aproximadamente 0,52 um, em comparacdo ao
grupo controle. Mas a modificagdo morfométrica mais evidente nessa variavel analisada se deu
no grupo que foi suplementado e executou o programa de treinamento ao longo do periodo de
nove semanas, com 0,57 um de aumento.

Esses aumentos também sdo observados no perimetro nuclear, fato que pdde ser
expresso em 1,14 um para o grupo creatina, 1,22 ym para o grupo treinamento e 2,84 um para
0 grupo treinamento e suplemento, de aumento dessa variavel.

E importante destacar que o grupo treinamento e suplementacdo com creatina (grupo
GTS) apresentou valores que, estatisticamente, significaram maior expressividade e
diferenciados que os demais grupos do estudo, além do grupo controle. Esse resultado permite
inferir que os tratamentos empregados nesta pesquisa, quando utilizados em conjunto, resultam
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em modificagbes morfométricas do nlcleo celular das fibras do biceps braquial de maneira
efetiva.

Esse achado pode complementar as informacBes obtidas em outros estudos, por
exemplo, o que foi realizado por Torok et al. [32], no qual verificam os efeitos da suplementagéo
de creatina antes do uso de doxorubicin em ratos machos. E valido destacar que o doxorubicin
se trata de um medicamento utilizado no controle de alguns tipos de cancer e tem como efeito
colateral aumento da fadiga e fraqueza muscular [32]. Diante disso, os pesquisadores avaliaram
0s potenciais efeitos atenuantes da creatina frente ao uso desse medicamento. Os resultados
apresentados evidenciaram que o uso do suplemento diminuiu a fadiga do musculo séleo dos
animais e atenuou a perda da forca de presséo da pata dos animais que foram submetidos ao
tratamento com doxorubicin.

Ao se comparar os achados de Torok et al. [32] com os resultados observados na
presente pesquisa, salvaguardados os modelos experimentais, pode-se inferir uma linha de
relagdo entre o aumento da area nuclear e do perimetro dessa organela com a melhora da
resisténcia a fadiga observada pelos pesquisadores. Se conhece, desde os anos de 1985, com
0 advento dos avangos das pesquisas a respeito do ciclo celular, que no nicleo de uma célula
eucariota ha vasta quantidade de material genético que controla a sintese de proteinas com as
mais diversas finalidades, desde estruturagdo, transporte até atividade metabdlica da célula, e
que em nucleos interfasicos com grande atividade de sintese proteica, a organela tende a
aumentar o seu tamanho [33]. Logo, a utilizacdo de creatina monoidratada poderia estimular a
sintese de algumas proteinas que séo elementares no aumento ou desenvolvimento da for¢a
das fibras musculares [34].

A exemplo disso, Gualano et al. [35] identificaram, através de uma reviséo sistemética da
literatura, que a utilizacdo de creatina monoidratada como suplemento alimentar pode alterar a
transcricdo de &cidos ribonucleicos regulatérios da miogénese, além disso, o uso de creatina
também poderia contribuir com uma maior tradugéo proteica que resulta em aumento do volume
celular, tais como a fosfatidil inositol-3-quinase, proteinas quinase B, a proteina alvo de
rapamicina de mamiferos do tipo Il, dentre outras.

A principal davida que surge diante dos efeitos ergogénicos da creatina monoidratada é
se 0 uso dessa molécula apresenta tais modificagbes moleculares, e como observado na
presente pesquisa histolégicas, mesmo sem a pratica do exercicio fisico. Diante disso, os
graficos 1 e 2 podem ilustrar os resultados observados, nos quais foram comparados o uso desse
suplemento com e sem o programa de treinamento de forca.

A é&rea e o perimetro nuclear do grupo apenas suplementado com creatina, ou seja, 0
grupo dois, obteve valores menores que o grupo treinado exclusivamente. Todavia, os resultados
observados na &rea e no perimetro citoplasmatico do grupo apenas suplementado foram maiores
que o grupo treinado, grupo trés. Tais observa¢des corroboram resultados de outros estudos que
identificaram que o uso isolado da creatina aumenta diversas vias proteicas que estdo
predominantemente localizadas no citoplasma celular, principalmente as que necessitam do
transporte de fosfato para sua atividade [35]. Porém, como ja é de conhecimento amplamente
difundido, o exercicio fisico € um potente agente epigenético, que potencializa a transcri¢cdo
genética e por consequéncia leva ao aumento da atividade nuclear [36]. Fato esse que pode ser
observado na presente pesquisa por meio do aumento da area e perimetro dessa organela.

Diante dos resultados observados e da literatura disponivel a respeito desse tema, pode-
se inferir que os efeitos ergogénicos da creatina, pelo menos no que diz respeito as modificacfes
morfométricas do nucleo do biceps braquial de ratos precisam estar associados a préatica do
treinamento de forga.

Os resultados dos musculos latissimos do dorso que foram removidos dos animais
organizados nos grupos do experimento foram tao interessantes quanto os do biceps braquial.
E véalido destacar que, apesar de ambos os tecidos extraidos serem musculos estriados
esqueléticos, o biceps braquial é composto predominantemente por fibras paralelas que se
inserem em um Unico tendao fusiforme, fato esse que leva a um comportamento mecanico
diferenciado do latissimo do dorso, que se trata de um vasto mdsculo com fixagdes em locais
diferentes (processos espinhosos, transversos e corpos vertebrais de vértebras toracicas e
lombares; crista iliaca e fascia toracolombar), além de possuir fibras com trajetos obliquos em
algumas partes desse musculo, logo o comportamento mecanico dele é particularizado e
reconhecido de modo diferente do biceps braquial [37]. Todavia, ambos os musculos estéo
envolvidos no movimento de escalada realizado pelos animais no protocolo de treinamentos
proposto nesta pesquisa, sendo uma analise complementar e, em perspectivas mecanicas,
diversificada.
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No musculo latissimo do dorso foram menos significativas as diferencas entre os grupos
para as variaveis area e perimetro nuclear, estando apenas o grupo quatro, treinamento e
creatina, com diferencas observaveis. Isso valendo para a area e perimetro citoplasmatico. Esse
resultado corrobora as identificacbes descritas acima, a respeito de que os efeitos da
suplementacdo de creatina serdo melhor aproveitados se estiverem associados a pratica de
exercicios.

E importante destacar que um musculo produz torque ao longo de todo o seu
comprimento, bem como na regido musculotendinea que também sofre os efeitos do
tracionamento provocado inicialmente na area ventral do musculo [38-40]. Diante disso, toda a
regido muscular apresenta-se com uma area de seccédo transversa adaptada na producéo do
torque [41].

Um fator que também deve ser levado em consideracdo diante dos resultados
promissores observados na presente pesquisa € que 0 uso da creatina em associacdo ao
treinamento, mostrou-se mais eficiente que o uso isolado na molécula ou apenas do treinamento,
no que diz respeito as modificagdes morfométricas nucleares e citoplasméticas do biceps
braquial e do latissimo do dorso, bem como as estimativas de producéo de tensdo muscular
desses musculos. Sabe-se que quanto mais forte o musculo, maior sera também a magnitude
da contracdo isométrica desse [39,41,42]. Nesse sentido, o aumento da &rea de seccéo
transversa esta intimamente relacionado ao aumento da forgca muscular, além de ter sido
comprovado por muitos estudos que a creatina potencializa os ganhos dessa valéncia, percebe-
Se por essa via, portanto, que o uso de creatina e do exercicio resistido pode ser uma alternativa
eficiente no tratamento complementar da perda de forca e massa magra em idosos ou em
doencas degenerativas, por exemplo [14]. Somado a isso, constata-se uma grande lacuna do
conhecimento no que diz respeito as modifica¢cdes imunolégicas causadas pela associacdo das
terapias experimentadas nesta pesquisa, fato que deve ser profundamente estudado, haja vista
as recentes observacdes de que o exercicio € um importante agente no avanco da
imunossenescéncia [43].

Conclusao

Conclui-se, diante dos resultados e da literatura sobre o tema ja produzida, que a creatina
monoidratada em associacdo ao treinamento produz modificagdes morfométricas no ndcleo
celular e no citoplasma das fibras musculares de ratos, de maneira mais eficiente que o
suplemento ou o treinamento administrados isoladamente.
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